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(54) "nae: METHOD FOR PRODUCING a-FLUOROMALONIC ACID DIALKYL ESTERS 

g (54) Bezeichnung: VERFAHREN ZUR HBRSTELLUNG VON a-FLUOR-MALONSAUREDIALKYLBSTBRN 
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(57) Abstract: The invention relates to a novel advantageous method for producing o-fluoromalonic acid dialkyl esters. 



iSm"^™™**"^^^"""' ^^"''""S vorteilhaftes Verfahien zur Herstellung von a-Fluor-malonsauredialky- 



Verfahren zur Herstellung vod a-Fluormalonsauredialkvlestern 

Die Erfindung betrifft em neues, vorteilhaftes Verfahren ziir Herstellung von a-Fluor- 
malonsauredialkylestem. 

a-Fluor-malonsauredialkylester sind Zwischenprodukte, die beispielsweise fiir die Herstellung von 
5 4,6-Dichlor-5-fluorpyrimidin (vgl. EP-A-6 970 057) verwendet werden. 4,6-Dichlor-5- 

fluorpyrimidin ist ein wichtiges Zwischenprodukt zur Herstellung von Wirtetcffen, d^e als 
Pflanzenschutzanittel eingesetzt werden (vgL EP-A-0 882 043 und EP-A-0 937 050). 

Es ist bereits bekannt geworden, dass man a-Fluor-P-ketoester der Formel (I) ausgehend von a- 
Chlor-P-ketoestem der Formel (II) durch Reaktion mit einem Anlagerungsprodukt von 
10 Fluorwasserstoff an eih Trialkylarain bei Temperaturen.von 103 "^C bis 130°C uhter Druck erhalten 
kann. 

O CI O O F O 

, II I II , II i II , 

R— C— C— C— ^ R— C— C— C— R^ 

•R^ R^ 
(11) (1) . . 

Ein wesentlicher Nachteil dieses Verfahrens ist, dass das Arbeiten unter Dnick einen erhohten 
apparativen Aufwand und besondere sicherheitstechnische Maflnahmen erfordert. Aus diesem 
15 ' Grund ist dieses Verfahren fiir die groBtechnische Anwendung ungeeigneL 

In einem anderen Verfahren (vgl. DE-A-42 37 882) erfolgt die Darstellung von a-Fluor-P- 
dicarbonylverbindungen der Formel (B) ausgehend von Dicarbonylverbindungen der Formel (A) 
durch Reaktion mit einem Anlagerungsprodukt von Fluorwasserstoff an ein Trialkylamin bei 
Temperaturen von 20''C bis 1 00°C. 
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Nachteilig ist bei diesem Verfahren im Falle der Herstellung von a-Fluormalonsauredialkylestem 
die lange Reaktionszeit, die trotz Anwendung hoher OberschUsse an Fluorwasserstoff und 
Triethylamin 72 Stunden betragt. 
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Aufgabe der vorliegenden Erfindung war es nun, ein Verfahren zur Herstellung von a-Huor- 
malonsauredialkylestera bereitzustellen, das die Darstellung ohne Anwendung von Oberdruck.in 
guten Ausbeuten und kfirzeren Reaktionszeiten trotz niedriger t)berschQsse an Flubrwasserstoff 
und Triethylamin .ermiiglicht, wodurch die Raum-Zeit-Ausbeute verbessert wird. Ihsbesondere 
5 soUte ein Verfahren geifunden werden, das dutch den geringeren Verbrauch an Ausgangs- 
verbindungen umweltfreundlicher ist 

Es wurde nun geiunden, dass man a-Fluormalonsauredialicylester der allgemeinen Fennel (0, 

Q F O 
R'— -C— C-C-R^ Q) 
. R^ . 



in welcher 



10 R fur Alkoxy mit 1 bis 4 Kohlenstoflfatomen steht und 
fiir Wasserstofif Oder Fluor steht, 
erhait, wenn man eine Dicarbonylverbindung der allgemeinen Formei (II), 



O CI 0 
R— C— C-C-R^ (n) 



in welcher 

15 R' die obai angegebene Bedeutung hat und 
R^ filr Wasserstoff, Fluor oder Chlor steht, 

mit einem Anlagerungsprodukt voq Fluorwasserstoff an Triethylamin bei Temperaturen von 103°C 
bis llSTumsetzt. 

In den Verbindungen der Formei (D) steht R' insbesondere fiirMethoxy oder Ethoxy. 
20 In den Verbindungen der Fonnel (II) steht R'besondersbevorzugt fur Ethoxy. 
In den Verbindungen der Formei (I) steht R^' insbesondere fUr Wasserstoff. 
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Die oben aufgefiihrten oder in Vorzugsbereichen angegebenen Restedefinitionen gelten sowohl fiif 
die Ausgangverbindungen der Formel (S) dls auch entsprechend flir die Endprodukte der Formel 

Es ist als ausgesprochen iiberraschend zu bezeichnen, dass beim erfindungsgemaBen Verfahren; 
5 das unter Normaldruck und nur mit geringen Uberschiisssen an Fluorwasserstoff und Triethylamin 
durchgefiihrt wird, eine bis zu zehnfach bessere Raum-Zeit-Ausbeute erzielt werden karai, 
Besonders Qberraschend ist, dass a-Fluom-ialonsauredialkyiescer in ebenso guten Ausbeuten 
erhalten werden wie bei den im Stand der Technik beschriebenen Verfahren, die bei Noimaldruck 
und niedrigeren Temperaturen durchgefuhrt werden, da der Fachmann bei hoheren Temperaturen 
10 eine partielle Zersetzung und folglich hiedrigere Ausbeuten erwartet. 

Das erfindungsgemafle Verfahren weist eine Reihe von Vorteilen auf. So werden a-Fluor- 
malonsauredialkylester schon nach einexn Bruchteil der Reaktionszeit erhalten, die bei bekannten 
Verfahren unter Normaldruck tiblich ist. Nach dem erfindungsgemafien Verfahren betrSgt die 
Reaktionszeit 15 Stunden, wahrend bei bekannten Verfahren , 72 Stunden Reaktionszeit 
15 erforderlich sind (vgl. DE-A 42 37 892). Von besonderer Bedeutung ist, dass eine gute Raum-Zeit- 
Ausbeute erzieh wird, obwohl die Reaktion bei Normaldruck durchgefiihrt werden kann. Bin 
weiterer Vorteil besteht darin, dass trotz der relativ kurzen Reaktionszeit nur geringe tFberschiisse 
an Fluorwasserstoff und Triethylamin notig sind. Daher ist das neue Verfahren insbesondere JRlr 
die groBtechnische Anwendung gut geeignet. 

20 Die Dicarbonylverbindungen der allgemeinen Formel (IT) und alle anderen Ausgangsverbindungen 
sind g^gige Handelsprodukte oder k5nnen durch einfache Verfahren aus diesen hergestellt 
werden. 

Zur Durchfilhrung des erfindungsgemSBen Verfahrens werden im Allgemeinen Aniage- 
nmgsprodukte von Fluorwasserstoff an Triethylamin verwendet, die pro Mol .Triethylamin 1 bis 2 
25 Mole Fluorwasserstoff enthalten, vorzugsweise pro Mol Triethylamin 1,2 bis 1,8 Mole 
Fluorwasserstoff, besonders bevorzugt 1 ,4 bis 1 ,5 Mole. 

Zur Durchfilhrung des erfindungsgemSBen Verfahrens werden im Allgemeinen pro Mol 
Ausgangsverbindung der Formel (III) 1 bis 4 Mole Triethylamin als Anlagerungsprodukt mit 
Fluorwasserstoff verwendet, vorzugsweise 1,2 bis 2,5 Mole, besonders bevorzugt 1,4 bis 2 Mole. 

30 Die Anlagerungsprodukte von Fluorwasserstoff an Triethylamin konnen in situ durch Zudosieren 
von Triethylamin zu flussigem Fluorwasserstoff hergestellt werden. Altemativ k5nnen die 
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5 



Anlagenmgsprodukte von Fluorwasserstoff an Triethylamm in situ dmch Zudosieren von 
Fluorwasserstoff zu Triethylamin erhalten werden. 

Die Reaktionstemperaturen konnen bei der Durchftihrung des erfmdungsgemaBen Verfahrens in 
einem kleinen Bereich variiert werden. Im Aligemeinen arbeitet man bei Temperaturen voa 103°C 
bis 1 1 5°C, vorzugsweise bei Temperaturen von 105°C bis 1 1 0°C. 

Das erfindungsgemaSe Verfahren wird unter Normaldr-ack darchgefuhrt. Unter Nornialdnick im 
Sinne der Erfindung werden Driicke von 800 bis 1200 mbar verstanden. 

. ZufPurchfahrung des erfindungsgemMfien Verfahrens geht man im Allgemeinen wie folgt vor: In 
einem Reaktiorisbehalter wird das Anlagerungsprqdukt von Fluorwasserstoff an Triethylamin 

10 vorgelegt Die Dicarbonylverbindungen der, allgemeinen Formal (II) werddn sofort oder beim 
Erwarmen dazudosiert. Dann wird das Reaktionsgemisch auf 105°C bis 110°C erhitzt und 
nachgeriihrt. AnschlieUend wird abgekiihlt und mit Wasser versetzt. Die organische Phase wird 
abgetrennt und gegebenenfalls destilliert. Zur besseren Tremiung des Produktes vom Wasser kann 
der einmalige oder mehimalige Einsatz eines Extraktionsmittels vorteilhaft sein. Beispielhaft 

1 5 kennen Xylol, Toluol oder Methylenchlorid verwendet werden. 

Vorzugsweise wird bei der Reaktionstemperatur so lange nachgeriihrt, bis das Ausbeuteoptimum 
erreicht ist 

Das erfindungsgemaBe Verfahren wird beispielsweise zur Herstellung von a-Fluormalonsaure- 
diethylester verwendet, der beispielsweise als Zwischenprodukt flir die Herstellung vori 4,6- 
20 Dichlor-5-fluorpyrimidin (vgl. EP-A-970 057) verwendet werden kann. 4,6.Dichlor-5- 
fluorpyrimidin wird zur Herstellung von Fluor-substituierten Heterocyclen verwendet werden, die 
beispielsweise biologisch aktiv oder als Zwischenprodukte flir Pflanzenschutzraittel von Interesse 
sind (vgl. N. Ishikawa, J. Fluorine Chem. 1984, 25, 203, oder EP-A 970 057). 

Das nachfolgende Beispiel dient zur Eriauterung der Erfindung. Die Erfindung ist jedoch nicht aiif 
25" das Beispiel limitiert. 
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Herstellunesbeispiele 

Beispiel 1 d-Fluormalonsa.urediethylester 

i? if 

CH3CH2O-C— CH-COCH2CH3 

F 

137 g (0,85 mol) Triethylamin-trishydrofluorid werden vprgelegt, 86 g (0,85 mol) Triethylamin 
5 werden bei 80**C zugegeben. Dann werden bei 80°C in 2 Stunden 195 g (1 mol) a-Chlor- 
malonsaurediethylester zudosiert. AnschlieBend ruhrt man 15 Stunden bei Riickfluss (105 bis 
1 lO^^C) unter Normaldruck nabh. Zur Isolierung des Reaktionsproduktes gibt man bei 60°C 200 g 
Xylol und dann 215 g Wasser zur Reaktionsmischung und trennt dann die Phasen bei 60^C. Die 
wassrige Phase wird mit 1 00 g Xylol extrahiert. 

10 Die beiden organischen Phasen werden vereinigt und im Vakuum destilliert. Die erste Fraktion ist . 
Xylol. Die 2weite Fraktion (156 g) enthalt a-Fluormalonsaurediethylester mit 96 % Gehalt. Das 
sind 0,84 mol oder 84 % Ausbeute. 
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Patentanspruche 



1 . Verfahren zur Herstellung von Verbindungen der allgemeinen Fonnel (I), 



20 5. 



Q F O 

1 " I 1 ns 

R— C— (p-C— ® 

R^ 



in welcher 

R' ftirAlkoxymitrbis4Kohlenstofratomenstehtund 
R' fiir WasserstofF oder Fluor steht, 

dadurch gekennzeichnet, dass man eine Verbindung der allgemeinen Fonnel (II), 



. R— C— C-C-R^ (II) 
R^ 

in welcher 

10 die oben angegebene Bedeutung hat und 

fur Wasserstoff, Fluor oder Chlor steht, 

mit einem Anlagerungsprodukt von Fluorwasserstoff an Triethylamin bei Temperaturen 
von 103X bis 1 15°C bei Normaldruck umsetzt. 

2. .Verfahren gemSB Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass in den Verbindungen der 
1 5 Formejn (I) und (IT) R' fiir Methoxy oder Ethoxy steht.' 

3. Verfahren gemaB mindestens einem der AnsprUche 1 bis 2, dadurch gekennzeichnet, dass 
in den Formeln (I) und (II) und R^ jeweils fiir Wasserstoff stehen. 

4. Verfahren gemSB mindestens einem der Anspriiche 1 bis 3, dadurch gekennzeichnet, dass 
das Verfahren bei Temperaturen von ]05°C bis 110°C durchgefiihrt wird. 



Verfahren gemSfi mindestens einem der Anspriiche 1 bis 4, dadurch gekennzeichnet, dass 
das Anlagerungsprodukt von Fluorwasserstoff an Triethylamin pro Mol Triethylamin 1 bis 
2 Mole Fluorwasserstoff enthalt. 
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Verfahren gemSB mindestens einem der AnsprOche 1 bis 5, dadurch gekennzeichnet, dass 
man bezogen auf Verbindungwi der Foimel (ZT) 1 bis 4 Mol Triethylamin einsetzt. 



